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諸種薬物の濃度時間曲線に関する研究 
1. AcetylchoIine，Histamine及び Bariumの濃度
時間曲線に及iます諸種薬物の影響
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A. 実験材料と方法
前編と同じくマウス摘出子宮及びモルモット摘出廻腸，子宮をもちいた。モルモット摘出廻
腸，子宮の場合は一定濃度の薬物で正確に 60秒間前処置し，しかる後に種々の濃度の Ach，H 
或は BaC12を加えて潜伏時聞を測定し，濃度時間曲線を得た。
マウス摘出子宮の場合は前に述べたとおりモルモットの摘出臓器と異り，Atropine或は抗 
H剤の前処置で既に興奮作用を認め，更に子宮緊縮斉IJである Ach，H或は BaC12を添加する
ときは潜伏時間の測定が技術的に困難なので，一一定濃度の薬物を種々の濃度の Ach，H或は 
BaC12 と実験直前に混和し，これをマウス子宮に応用した。
各濃度における 3例の潜伏時間の算術平均値より得た濃度時間曲線と前編で既に得られた 
Ach，H或は BaC12の濃度時間曲線とを夫々比較検討すると次のとおりであるO 
B.実験成績 	  naline或は MgC12で前処置したときの潜伏時間の 
1. Adrenaline，A tropine及び Magnesium 延長は僅かで、あった。

の抗 Ach作用
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潜伏時聞を測ると， Achを単独使用したときに比べ
夫々時聞を延長し(第工表参照〉 またこれを濃度
時間曲線で比較してみれば，第1図の如く各々濃度
は異るが， Atropineで前処置したときの Achの
潜伏時間の延長が著明であり，ごれに比べて Adre-
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第l図モルモ y ト廻腸及び子宮における 
Adrenaline，Atropine或は MgC12
の前処置が Ach曲線に及ぼす影響
備考:	8 X 10-8mol.Adrenaline，3.2 x 10-7mol. 
Atropine，1/18 X 1O-2mol.MgCl.2を使用
した。一ーは廻既ーーは子宮は示す。
/ 
-758ー 千葉医学会雑誌 第 31巻
モルモ y ト子宮: モルモツト廻腸と同様の方法
l.3.2 x 10 -7 mo，Adrenaline 1. 8X 10-8moで 
Atropine或は 1/18X 10-2mol.MgC12で前処置
したモルモツト子宮の Achの濃度時間曲線を Ach
を単独使用したときの曲線と比較すれば， Achの潜
伏時間の延長の点では， Atropineで前処置tしたも
のが最も著しく， MgC12，Adrenalineの順にこれ
につどいた(第 l図参照〉。
マウス子宮: 一定濃度の Adrenaline， Atro-
pine或は MgC12を種為の濃度の Ach.2:予め混和
しこれをマウス子宮に与えて，その潜伏時間を測
を単独使用したときの濃度時間曲線と比較Achり， 
Atropine 1.， 8 X 10-8moはAdrenalineした。 
は4x 10→mol.， MgC12は1/18 X 10-2mol.濃度
とし，この 3種の薬物を 2X 1O~5 ， 4X 10-6，8X 
1()-7 mol.の Achと各々混和使用した。この成績は
第 2図に示したとおり AdrenalineとAchを混和
応用したものは Achを単独応用七たものと殆んど
密化なく~ MgC12或は Atropineと夫々混和した
ものは潜伏時間の延長が目立つた。 なお Adrena-
line及び MgC12はマウス摘出子宮の緊張を下降せ
しめるが，Atropineは緊張を上昇させることは前
に述べたとおりである。このようにいずれも興奮作
用を有する Atropineと Achを混和使用すれば，
潜伏時間は短縮せず，却って延長した。
度を遷延し，特に Atrotineで前処置したものは時
間の延長カミ著明であった。 これは Atropineの抗 
Ach作用が他の薬物に比して強力であることを裏
書きしているよう Mに思われた。またマウス子宮に対
じて Atropine及び Achは単独では夫々興奮的に
作用するにも拘らず，混和応用するときには Atro-
pineは抗 Ach作用を示して Achの反応速度を遷
延させた。 
2. Adrenaline，Atropine及び Magnesium
の抗H作用
モルモツト廻腸: 8 x 10→inol.Adrenaline， 
3.2 X 10-7mol.Atropine或は 1/18 X 10-2mol. 
MgC12で前処置したモルモツト廻腸の H濃度時間
曲線と Hを単独使用したときの濃度時間曲線とを
比較検討した(第 3図参照〉。 使用した Hは 2x 
10-4及び 4X 10-5mol.であるが， MgC12及び 
Atro_pineで前処置したものは Hの濃度時間曲線
と殆んど重り，潜伏時間の延長はみられず，これに
反して Adrenalineによる潜伏時間の延長は著明
であった。 
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第 2図マウス子宮における Adrenaline，Atro-
pine或は MgCl2による Ach曲線の愛動
備考:Adrenalineは8x 10-:-8mol.， Atropine 
Atropine或は MgC12前処置による 
H曲線の愛動
備考: 第 1図に同じ。
モルモット子宮: モルモット廻腸と全く同様の
方法でモルモット子宮に試みたところ，廻腸とほど
同様の結果を得.た(第 4図参照〉。すなわち Adre-
naline> Atropine > MgC12の順で，Adrenaline 
による Hの潜伏時間の延長が目立ち， Atropine及 d
び MgC12による時間の延長は僅かで、あった。
は4X 10-5mol.， MgCL，Jは 1/8X 10-2 ，AdreIialine1. 8mo6 x 10-マウス子宮 :1. 4 x 
mol.を使用し，夫々  Achと混和応用した。
10-5 mol.Atropine或は 1/18x10-2mol.MgC12 
要するに Adrenaline，Atropine或は MgC12で を 2 X 10-4，4 X 10-4mol.の〆H と夫々混和使用
前処置したモルモツト廻腸，子宮は Achの反応速 したときの濃度時間曲線は第 4図に示した。混和
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第 4図 モルモット及びマウス子宮における 
Adrenaline，Atropine或は MgC12
による H曲線の愛動
Ad-1. 8X 10-8mo備考:ーーモルモット子宮では 
1/18，Atropine 1. 6mo10-3.2 x ，renaline
X10-2mol.MgC12を前処し ・一一マりス
4x，Adrenaline 1. 6X 10-8mo1.子宮では 
Mg 1.mo→1/18x 10，5 mol.Atropine10-
C12を夫々 H と混和使用した。
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第 5図 モルモット廻腸及び子宮における Adre-
naline，Atropine或は BaC12の前処置
による BaCIJ曲線の愛動
備考ー-廻腸， 一一子宮，8 x-10'・8mol. 
Adrenaline，1.6 x 10-6mol.Atropine， 
を使用した。MgC121. X 10-2mo1/18 
Atropineの前処置による BaC12の潜伏時間の延長
が目立ち，BaCl;!の潜伏時間の延長は Atropjne> 
MgC12> Adrenalineの順となった。
応用したときの Hの潜伏時間の延長の点からみる
4 x ，Adrenaline 1. 8 X 10-8 moマウス子宮: 
をMgC121. 4X 10-5 mo或はAtropine 1. 5 mo10-
慣とな)1のMgC12 > AtropineAdrenaline> と 
と混和したものは潜伏時間の延長がAtropineり， 
殆んどみられず，これに反して Adrenalineによる
時間の延長は著明であった。 
モルモット廻腸及び子宮における Hの潜伏時間
はAdrenalineを前処置することによって著しく延
長 L，MgC12によって僅かに延長したが， Atropine 
2 X 10-4，4 X 10-5，8X 10-6mo1.の 3種の濃度の 
BaC12と夫々混和使用して，BaC12を単独使用した
ときの濃度時間曲線と比較した(第 6図参照)p 
Adrenaline乃至 MgC12と混和使用したものは潜
伏時間の延長がみられ，延長の点では Adrenaline
は MgC1.lに僅かに優れていた。一方 Atropineは
Adrenaline及び MgCI2と異り，去[Jって BaG12の
によっては殆んど愛化しなかった。またマウス予宮・潜伏時聞を短縮した。これは Atropineが単独で
で Adrenaline，Atropine或は MgC12を H と夫
々混和使用したときも同様の成績を得た。このよう 
に Adrenalineの抗日作用が強く， MgC12がこれ 
につぎ， Atropineの抗 H作用は殆んど認められ
なかった。 
3. " Atropine及び MagnesiumAdrenaline， 

の抗 Barium作用

Adre-1. 8X 1O~8 moモルモット廻腸及び子宮: 
naline， 1.6 X 10-6 mol.Atropine或は 1/18x 
モット廻腸，子Lで前処置したモノMgC121. 2mo10-
，を用いてBaC121.の3 mo10-1.， 5X 10-3 mo宮に 
夫々 BaC12の濃度時間曲線の震動を検討した(第 5
図参照〉。廻腸，子宮のいずれも 1.6X 10-6mol. 
もマウス子宮に興奮的に作用し Atropineの抗
Barium作用が比較的弱く，しかも Atropineは
BaC12の潜伏時間よりも短いため Atropine"の作
用が先行し，結局 BaC12の潜伏時間も短縮したよう
にみえたので、あろう。 
1. 	6 mo6 x 10-， 1. 8 X 10-8 mol. Adrenaline
で前処置MgC121.10-2moX1/18或はAtropine
したモルモット廻腸及び子宮に対する BaC12の潜伏 
時間は Atropine> Adrenaline > MgC12の順に 
遷延した。またマウス子宮に 8x 10 -1mol.Adre-
naline或は 1/18X 10-2mol.MgC12を BaC12と
混和応用するときは，BaC12を単独使用したときょ
り潜伏時間は延長したが， 4X 10-5mol.Atropine 
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第 6図マウス子宮における Adrenaline，Atro-
pine或は MgC12による BaC12曲線の斐動
1. 4 x 10.-5 mo，8 X 10-8mol.Adrenaline:備考 
Atropine，1/18 x 10-2mol.MgC12を夫々 
BaC12と混和使用した。
とBaC12を混和応用して却って潜伏時間は短縮し
た。
4. 抗 H剤の抗 H作用
今日まで多くの人がし、わゆる Schultz・Dale法に
よって種々の抗日南jの効力の検定を行っている。
また教室でι抗 H剤に関する多くの業績があるが，
堀内らは多数の抗 H剤を選び， Magnus法によっ
て摘出モルモット腸管を用い，抗日剤の抗 H作用
を比較検索した。すなわち Hによって腸管を収縮
させ，各種濃度の抗 H剤を添加し 50%拾抗度(ED 
50)を求めた。その成績によれば Pyribenzamine， 
Decapryn及び Antistineの3種の抗 H剤で抗
H作用の強さを比較すると，Pyribenzamine > 
慣であると報告してい)1のDecapryn > Antistine
る。また栗秋らは同じくモルモツト腸管の Hによ 
る収縮に対する Pyribenzamine及び Benadryl
の措抗作用を比較し， Pyribenzamineは Bena-
drylより優れていると報告している。
そこで私は一定濃度の種々の抗 H剤で前処置し
た摘出腸管，子宮に対する Hの濃度時間曲線を，或
は抗 H剤及び Hを混和応用したときの濃度時間曲
線を比較検討することによって，抗日剤の抗 H作
用を或る程度まで検定できるのではないかと考えて 
モルモット廻腸: 抗 H剤で前処置したモルモッ
ト廻腸に 2X 10-4， 4 X 10-5 mol.Hを添加する
と， Hを単独使用したときに比べて運かに潜伏時聞
が延長することがわかったく第 7図参照〉。 これら
抗 H剤の Hに対する時間の延長の程度を比較すれ
ば， Pyribenzamine > Benadryl > Decapryn> 
Antistineの順となり， Pyribenzamine及び Be-
nadrylによる潜伏時間の延長が目立ち，この点 
Antistineは最も劣っていた。すなわち抗日剤の
抗 H作用の効力をモルモット廻腸の濃度時間曲線
の上から比較すれば， Pyribenzamine > Benadryl 
. 日  
慎となった。)1の> Decapryn > Antistine
モルモット子宮: 上記と同様の方法をモルモッ
ト子宮で試みたところ， Hに対する潜伏時間の延長
の程度は Pyribenzamine> Benadryl> Deca-
慎となり，モルモット廻腸の)1のpryn> Antistine
場合と同様の成績を得.た(第7図参照〉。
々々
o g
第 7図モルモゥト廻腸及び子宮における 4X 10-5 
mol.抗日剤の前処置による H曲線の愛動 
'備考:一一ーは廻腸，ーーは千宮， P: Pyribenza-
mine， B: Benadryl， D: Decapryn， 
A: Antistine 
マウス子宮: 4 X 10-5niol.の各種抗日剤を 2 
x 10ーペ 4x 10:-5，8x 10ー.6mol.の H と夫々混和
使用して，濃度時間曲線を描いた〈第 8図参照〉。
乙れら曲線を Hを単独使用したときと比較すれば，
すべて右側に移動し，潜伏時間は短縮していた。こ
れら抗 H到jの潜伏時間の長さの順位は Antistine
> Benadryl> Decapryn > Pyribenzamineと
以下の実験を試みた。抗 H剤は Pyribenzamine， なり，また抗 H剤をマウス子宮に与えると興奮的 
Benadryl，Decapryn及び Antistineの4種を選 に作用し，そのときの潜伏時間の長さは Antistine
び，濃度はす7ベて 4X 10-5mol.とし，その抗 H作 > Decapryn > Benadryl > Pyribenzamineの
用を比較した。 順位でこれと， Hと抗日南jを混和使用したときの
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以上は濃度作用曲線を5利用して抗 H剤の抗 Ach
作用を比較しているのであるが，私は濃度時間曲線
を用いて， Pyribenzamine，Benadryl，Decapryn 
及び Antistineの4種の抗 H剤を選び，その抗 
Ach作用を比較した。
モルモット廻腸: 4 X 10-6mo1.の 4種の抗 H・
剤で夫々前処置した摘出モルモット廻腸に 2 X10-5， 
を与えて，前例にならってAch1.のmo610-X 4. 
Achの濃度時間曲線の褒動を比較すると， Achを
単独使用したものに比べて抗 H剤で前処置したも
のはすべで潜伏時聞が延長し，各抗 H剤の Achの・
潜伏時間を延長させる強さの順位は Benadryl> 
子? Pyribenzamine > Decapryn > Antistine官，
1.6 1.7 1.8 1.9 2.0 2.1 しかも Pyribenzamineと Benadrylとの差は甚
Log 103X 1/1時間〈秒)
第 8図 マウス子宮における抗 H剤に
だ少し Antistineは遥かに劣っていた(第 9図参
よる H 曲線の斐動 照〉。
備考:4X 10-5 mol.の抗H剤を H と モルモット子宮: モルモ y ト子宮では上記と同
混和使用した。 様に，抗日剤で前処置したものはすべて著明な潜
伏待聞の延長が認められ，潜伏時間の長さの順位は 
順位はほど一致していた。この事実よりマウス子宮 Pyribenzamine> Benadryl> Decapryn > An-
において抗H剤はHに対してむしろ協力的に作用 tistineとなった〈第 9図参照)0' 
するようである。 これは先に Magnus法による摘
J 出マウス子宮で中等量の抗 H剤では殆んど抗 H作 71-5宮古 .c;.;:.r日ぎ.将司奇<< 司4与与アぞ++>:f・牛用を示さず，筋自身を麻揮させるほどの相当高濃度 島宇守F ，+06..Lエ
の抗日剤で始めて抗 H作用を示した事実と一致し 66ムK パ千戸 7 I eaa 3( 
ていた。 "f ，I f II 
以上の成績よりモルモット廻腸及び子宮における " "
Ii 
'f ! 抗 H剤の抗 H作用の効力は Pyribenzamine> :j 11 

Benadryl > Decapryn> Antistineの順位とな ;i i! 

り，さきに堀内らの得た成績とよく一致した。一方

マウス子宮においては抗 H剤は高濃度のとき以外，
持与 
むしろ Hに対して協調的に作用し，この点マウス
子宮は抗 H剤の効力の検定には不適当のように思
1.7 1.8. 1.9 2.0 .2.1， 2.2 
10" 1()3x 1./時間(秒)
われた。 第 9図 モルモット廻腸及び子宮における 4 X10-5 
5. 抗 H剤の抗 Ach作用 mol.抗日剤の前処置による Ach曲線の斐動
抗 H剤は抗日作用ばかりでなく，抗 Ach作用 備考:第7図に同じ。
をも有することは染谷が蛙の直腹筋を，橋本〈与〉が マウス子宮: 4 X 10-5mol.の抗日剤を 10-4， 
摘出モルモット腸管を用いて認めて以来，教室の多 2 x 10・5，4 X 10-6mo1.の Achと夫々混和使用し
くの人々によって確認されてい る。堀内らは Ach たときの濃度時間曲線を描き， Achを単独使用したF
によってそルモット摘出腸管を収縮させ，これに抗 ときの曲線と比較した。Pyribenzamine，Benadryl 
日剤を添加し，濃度作用曲線をもとにして多数の抗 或は Decaprynを Achと混和使用したときは Ach
H剤の抗 Ach作用を比較し，その成績によると， を単独使用したときに比ベ僅かに・潜伏時間が長く，
Pyribenzamine > I)ecapryn > Antistineの順 ミ者の聞には殆んど差が認められなかった。たど 
で， Pyribenzamihe.が最も強く， Decaprynがこ AntistineとAchを混和使用Lたときは， Achを単
れにつぎ，ついで Antistineということになる。 独使用したときより僅かではあるが潜伏時間が短か
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くなっていた。すなわちマウス子宮において Pyri-
benzamine，Benadry 1及び Decaprynの3者は
僅かに抗 Ach作用を示すかにみえたが， Antistine 
にいたっては全く抗 Ach作用を認めなかった。
以上の成績よりそノレモヅト廻腸及び子宮に抗H剤
吃前処置するときは Achの潜伏時聞を延長するこ
とができた。時間の延長の点より抗 Ach作用を比
較すれば， Pyribenzamine及び Benadrylは最も 
強く，つどいて Decaprynとなり， Antistineは
最も弱し、。またマウス子宮において抗 H剤と Ach
を混和使用すれば， Pyribenzamine， Benadriyl 
及び Decaprynの3者は僅かに抗 Ach作用を示
すかにみえたが， Antistineには抗 Ach作用が認
められなかった。 
6. 抗 H剤の抗 Barium作用
抗日剤が抗 H及び抗Ach作用のほかに抗Bari-
um作用をも有することは既に教室の橋本(与〉らに
よって報告され，抗 H剤の抗 Barium作用は抗 H
剤の向筋性作用によるものだと述べている。また私
は先に摘出マウス腸管で抗 H剤は抗 Barium作用
を示し，摘出マウス子宮では相当高濃度の抗日剤
によって BaCl!による緊張の上昇は緩解されると 、 
報告した。そこで前述の 4種の抗日剤の抗 Bari-
um作用を濃度時間曲線の上から比較検索した。
モルモ y ト廻腸: 4X 10-5 mo1.の抗日剤で前
処置したそノレモット廻腸に 5 X 10-3，10-3 mo1.の 
BaC12を与えるときは，いずれも BaC12を単独使用
したときより潜伏時間は延長し，4種の抗 H斉uのう
ち BaC12の潜伏時間を最も延長せしめるものは
Antistineであり， Pyribenzamine， Benadryl 
及び Decaprynは同程度に劣ってし、た。すなわち
ずヴ
斤奇 聞 
句. 
•+ ~ 、
，d ~I x. ∞' 

ど4.5
 
1.4 1.5 1.6 1.7 1.8 ui 
Log 103 X 1/時間(秒)
第 11図 モルモット子宮において 4X 10-5 mol. 
抗日剤の前処置による BaC12曲線の菱動
マウス子宮 : 4 X 10-5 mol.の 4種の抗H剤と 
2x 10一七 4X 10-5，8X 10-6mo1.の BaC1'lとを
夫々混和使用したところ， BaC12を単独使用したと
きの潜伏時間よりむしろ短縮し，すなわち 4X 10-5 
mo1.の抗 H剤は BaC12と括抗せず，却って協力的
に作用するように息われた。またこれら抗 H剤が 
BaC12の潜伏時聞を短縮する作用の強さは Benad-
rylキ Pyribenzamine>Decapryn> .Antistine 
旬 。  ¥0 . 
4 
1.6 1.7 .18 1~9 .2.0 2.1 
¥ Log 103 X 1/時間(秒〉
1. 4X 10-5mo図モルモット廻腸において10第 
強い(第 10図参照D。
二千 Antistine>
作用を示し，そのうち Benadryl及び Antistine
Bari-モルモット廻腸において抗日剤はし、ずれも抗 
Antistine作用を示したが，このうち が最もum
モノレモ巧ト子宮: モルモット廻腸と同様のこと
Hをその子宮で試みると，これらの抗 剤はいずれ
も BaC12~の潜伏時間を延長させた(第 11 図参照〉。
Benadryl=この作用の強さの順位は 
Pyribenzamine > Decapryn Benadrylとなり， 
Antistine Pyribenzamine及び は最も強く， が
Decaprynこれにつぎ， は最も劣り，すなわちモル
H Bariumモット子宮において抗 剤はし、ずれも抗 
Pyribenzamineが最も強く， がこれにつどき，
× 
。MW
Decapry1).は最も弱し、。 
題 
hOH 
J
剤を単独使用したときの潜伏H頂となり，各抗)1の
時間の速さの順位と一致していた(第 12図参照〉。
そこでマウヌ子宮において抗日剤が BaC12と括抗
するためには 4X 10~.5 mol.以上の相当高濃度を必
要とするものと考えられる。
要するにモ:;レモット廻腸，子宮に抗 H剤を前処
置したとき'の BaC12の潜伏時間を測定して，-抗 
Bariuin作用は相当強いように息わ.れ，この事実は 
抗 H剤の前処置による BaC12曲線り斐動 Antistineが抗日及び抗 Ach作用の点で他の抗
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潜伏時間と比較検討した。すなわち Achの潜伏時
聞は AtropI1ie或は MgCl!!を混和することによっ
て著明に延長し， Adrenaline による延長は僅徴で
あった。 H 及び BaC12 の場合は Adrenaline> 
制
型選3.5 MgC12> Atropineの順となり， Adrenalineによ
- 0 5 x b H  る時間の延長が目立つた。以上の如ぐ Adrenaline， 
Atropine及び MgC12は夫々 Ach，H或は BaCl"
530 	 の潜伏時聞を延長して，抗 Ach，抗 H及び抗 Ba-
rium作用を示したが，たど AtropineとBaC12を
混和するときのみ時聞は短縮し，むしろ協調的に作
用するように思われた。
モルモット廻腸，子宮を 4 X 10-5mo1.の抗H剤
1.4 1.5 1.6 1.7 1.8 1.9 で前処置すれば， Ach，H 及び BaC12 の潜伏時間
Log 103 X 1/時間(秒)
第 12図 マウス子宮における抗 H剤による を夫々延長した。すなわち抗日剤はし、ずれも抗 H
BaC12曲線の愛動 作用のほか，抗 Ach及び抗 Barium作用を示し
備考:4 x.10-5mol.の抗日剤を 2 X 10-4， た。 Pyribenzamine，Benadryl，Decapryn及び 
4 X 10-.5，8 X 10-6:tnol.の BaC12と Antistineの4種の抗 H剤のラち抗日作用の点で
混和使用した。
は Pyribenzamine>Benadryl > Decapryn > 
H剤に比べて最も劣っていたことと考えあわせて興 Antistineの順となり，抗 Ach作用の点でも同じ
味があった。またマウス子宮に抗 H剤と BaC12を 慣れ2となった。たど抗 Barium作用の点では An-)1
混和使用したときの潜伏時聞はむし石短縮し，抗日 tistine及び Benadrylが優れ，つどいて pyri-
剤が BaC1l!と協調的に作用するようにJ思われた。 benzamineで， Decaprynは最も劣ってし、た。
d 
小括 マウス子宮に 4x 10寸 mol.の 4種の抗日剤を
8 X 10-8 mol.Adrenaline， 3.2 x 10-6 nlo1. H， Ach或は BaC12 と夫々混和するときは，H， 
Atropine或は 1/18 X 10-3 mol.MgCl~ の 3 護の Ach及び BaC12 の潜伏時間を必ずしも延長せず，
薬物で‘前処置したモルモット廻腸，子宮における むしろ短縮し却って協力的に作用するように思われ
Ach，H 及び BaCl~l の濃度時間曲線の愛動を検し， た。すなわち抗日剤はし、ずれも Hの潜伏時間を短
これら薬物で前処置することによって Achの潜伏 縮し，その時間の長さの順位は Antistine>Bena-
時間を遷延し，特に Atropineは抗 Ach作用が強 dryl> Decapryn> Pyribenzamineで、あった。
力であるためか，潜伏時間の延長が著明であった。 また抗H剤は Achの潜伏時間に殆んど影響を与え
また日の潜伏時間はこれら 3種の薬物で前処置す ず， Benadryl，Decapryn及び Pyribenzamine'
ることによっていずれも延長したが， Achの場合と は僅かに延長し， Antistineは僅かに短縮するかに
異り， Atropineによる時間の延長は僅微であり，みえた。また BaC12の潜伏時間はすべての、抗日剤
これに反して Adrenalineによる時間の延長が著明 によって短縮しその時l間の長さの順位は Antis喝
であった。また .BaC12の潜伏時間は Adrenaline， tine > Decapryn > Benadrylキ Pyribenzamine 
Atropine及び MgC12のいずれを前処置しても延 で，抗 Barium作用を示さず，却って協力的に作
長しそのうち Atropine及び MgC12による時間 用するようにみえたの要するにマウス子宮において
の延長が目立った。以上のようにモルモット廻腸， 抗 H剤は抗H，抗 Ach及び抗 Barium作用を示
子宮において Adrenaline，Atropine及び MgC12 さず， H及び BaCl;;Jに対しては協調的に， Achに
は Ach，H及び BaC12 の潜伏時間を夫々延長し， 対しては殆んど影響を与えなかっ-た。
抗 Ach，抗 H及び抗 Barium作用を示した。 総括と者按
マウス子宮に 8X 10-8mol.Adrenaline， 4 X マウス及びモノレモットの摘出廻腸，子宮を用い，
各種薬物を投与してから緊張の上昇或は下降するま2mo1.MgC121/18xl0-及びtropineA，1. 500010.-
を Ach，H或は BaC12 と夫々混和したときの潜伏 での潜伏時間を測定した。この潜伏時間の逆対数を 
時聞を Ach，H及び BaC12の単独使用したときの (x)，mo1.濃度の対数を縦軸 (y)にとって濃度時間
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曲線を措けば，濃度と時間との間には直線的関係が 較的表面に作用するのに反して，後者は細胞へ浸潤
成立し，従って y= a+bxなる関係式が得られ していづて始めて作用が現われるためで、あろう。
た。たどし a及び bは薬物によって決定される特有 モルモット廻腸及び子宮を Adrenaline， Atrow 
な常数である。この点 Bernheim及び Mergaret pine或は MgC12で前処置すれば，Ach，H及び
らが摘出モルモット腸管，子宮に Ach及びHを用 BaC12の潜伏時間は夫々延長した。これら緊縮剤の
いて得た濃度時間曲線と}致していた。 Ach，H及 潜伏時間の延長の程度によって抗 Ach，抗 H及び
び BaC12の潜伏時間の長さの順位は Achく H< 抗 Barium作用を比較すれば，抗 Ach作用の点で 
BaCl2 となり，Achの潜伏時間は極めて短<， H Atropineが，抗 H作用の点で Adrenalineが，
がこれにつぎ， BaCl且は最も長かった。この現象は また抗 Barium作用の点では Atropineが最も優
モルモット及ひやマウスの廻腸，子宮のし、ずれにも認 れていた。
められ，また濃度時間曲線の上でこれら薬物の横軸 モルモット廻腸及'び子宮を Pyribenzamine，
とのなす角を比較すれば， Ach>H >BaC12の順 Benadryl，Decapryn及び Antistineの4種の抗
となり，Achが最も大きく， Hがこれにつぎ， 日剤で前処置すれば， H，Ach及び BaClaの潜伏
BaC12が最も小さかった。換言すれば Achの潜伏 時間を夫々延長し，抗H;抗 Ach及び抗 Barium
時聞は濃度による愛動が最も少く， Hがこれにつ 作用を示した。抗 H及び抗 Ach作用の点では 
ぎ， BaC12は最も大きかった。濃度時間曲線におけ Pyribenzamine > Benadryl > Decapryn > 
る3者の相異は細胞に対する作用機転の相異を暗示 Antistineの順位となり， Pyribenzaminる及び
し" Clark及び Margaret らが指摘した如く， Benadrylが最も優れ，つどいて Decapryn とな 
Achは細胞の比較的表面に作用するため潜伏時間 り， Antistineは最も劣っていた。この点モルモツ
が短く低濃度で足りるのであろう。一方 Hの細胞 ト摘出腸管の濃度作用曲線を用いた堀内らの成績と
における作用は徐々で潜伏時間は長くなり，また潜 一致した。また抗 Barium作用の点では Antistine
伏時聞は濃度によって相当左右されるものと思われ 及び Benadrylが遅れ， Pyribenzamine及び
る。 BaC12は主として筋肉自身に作用し，細胞へ浸 Decaprynは劣っていた。
¥ 
潤していって始めて作用が現われるために， Hより Hに対する抗 H剤の作用機序については，多く
更に潜伏時間は長くなり，従って濃度による潜伏時 の人々によって検索されてきているが， Feinberg 
聞の斐動も極めて大きくなるものと思われる。 は抗 H剤は H と共通lの分子 Rー  CH.，!ーCH2-N<
マウス子宮における各種薬物の濃度時間曲線を観 をもつので，細胞に対する親和性が類似し， Hと置
ると， Achと類似したものに Vg，Atropine及び 換してその作用を消失させると説明している。
自律神経遮断剤である DAIがあり， Achより高濃 Haley及び Harrisは抗 H剤は Hの血管拡張作
度を必要とし，潜伏時間も長かったが，傾斜の点で 用に対して生体内の同じ receptorにおいて競り合
-はほど等しかった。そこでこれら薬物は一応 Ach いをして収縮をきたすと述べてしる。小林教授は抗、
と類似した作用点をもつものと考えられた。また H H剤の抗 Hならびに抗 Ach作用の優劣を化学構
の濃度時間曲線に類似ーしたものには，抗日-剤及び.造の上から説明してし品。すなわち抗日剤の多く 
Quinineがあった。このことかち抗日剤が H と のものは R-CH2-CH2-Nくとし、う形が何れに
同じような細胞の receptorに作用していることが も共通であるようにみえ，抗日作用という点から
想像されたo .-' みると -Nくの部は dimethylamino基をもっ
以上述べた薬物はマウス子宮に興奮的に作用する Pyribenzainine及び Benadrylの如きものが強
ものであるが，緩解作用を有する Adrenaline及 く， imidazole基をもっ Antistineの如きは弱
び MgC12を比較すれば，Adrenalineの潜伏時間 し、。更に Rとethylene基との結合を O，N と愛
は極めて短く，低濃度で足り，傾耕も甚だ急であっ えることによって抗 H作用は異ってくると説明し
たが，これに反して MgC12の潜伏時聞は極めて長 ている。このうち Nをもっ Pyribenzamineの如
く，高濃度を必要とし，傾斜は甚だ緩かであった。 きものは抗日作用が最も強く， 0で結合している 
この点作用方向は異るが，Adrenalineは Achに， Benadryl及び.Decaprynがこれに劣るようであ
MgC12は BaC12に匹敵していた。 Adrenaline及 る。'また抗 H剤の抗 Ach作用の強弱は抗 H作用
び MgCl'，lの濃度時間曲線の柑具は前者カ靖国胞の比 と平行しているようにみえた。 
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マウス子宮に 4X 10-5 mol.の抗日剤を H，Ach BaC12を単独使用したときより潜伏時聞はむしろ短
或は BaC12 と混和するときは，抗 H，抗 Ach及び 縮し， Achのそれは殆んど不安で、あった。
抗 Barium作用を認めなかった。すなわち H或は
結 語 
1) モルモ~ i、及びマウスの摘出廻腸，子宮における Ach，H，BaClz及びその他薬物の潜
伏時間を測定した。 
2) 潜伏時間の逆対数を x軸に，薬物の mo1.濃度の対数を y軸にとれば， y =a十 bxな
る関係式を得た。たどし a及びbは薬物による特有な常数であるO 
3) 潜伏時間の長さの点では Ach及び "Adrena1ineが最も短く， Hがこれにつぎ， BaC12 
及び MgC12 は最も長かった。 
4) 濃度時間曲線の傾斜の点では Ach 及。~ Adrenalineが最も急であり，これに類似七た
ものに Vg，Atropine及び DAIがあったo H の傾斜はやふ緩かであり， これと同程度のも
のに抗 H剤及び Quinineがあり， BaC12 及び MgClzの傾斜は最も緩かであった。 
5) モルモット摘出廻腸，子宮を Adrenaline，Atropine或は MgClzで前処置すれば， 
Ach，H或は BaC12 の潜伏時聞を夫々延長した。延長の程度から比較すれば，Achに対して
は Atropineが， H に対しては Adrenalineが， BaCl2 に対しては Atropineが最も優才し
ていた。 
6) マウス摘出子宮に Adrenaline，Atropine或は MgCl官を Ach，H 或は BaClzと混
和すれば，Ach，H或は BaCl2の潜伏時間を夫々延長し，Achに対しては Atropine，H に
対しては Adrenaline，BaC12q.こ対しては Adrenalineによる時間の延長が著明で、あった。た
どBaClzは Atropineによって却つで潜伏時間が短縮した。 
7) モルモット摘出廻腸，子宮を種々の抗 H剤で前処置すれば， Ach，.H'或は BeiClzの潜
伏時i簡を延長することができた。延長の程度より拾抗作用を比較すれば，Ach及び H に対し
ては Pyribenzamine及び Benadrylが最も強く， Decaprynがこれにつぎ， Antistineが
最も弱かった。 BaC12 に対しては Benadryl及び Antistineが強い， Pyribenzamine及び 
Decaprynは弱かった。 
8) マウス摘出子宮において抗 H剤を Ach，H或は BaCl!J，と混和すれば， H或は BaClz
の潜伏時間をむしろ短縮した。たど Achは抗 H剤によって殆んど影響.をうけなかった。
稿を終るに臨み，終始御懇篤なる御指導と御校閲を賜わった恩師小林教綬に衷心より謝意を表 
します。
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